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はじめに
　林：第282回の東京医科大学臨床懇話会を始めま
す．
　本日討論される演題は「腫瘍切除後に急性髄膜炎
を来した上顎悪性腫瘍の1例」です．本日の当番教
室は口腔外科学教室で，司会は千葉主任教授にお願
いいたします．本日の関連教室ですが，脳神経外科
学教室と第二病理学教室です．では千葉先生，よろ
しくお願いします．
　千葉：今回，私たちの教室で担当した上顎悪性腫
瘍は病理組織診断が困難で，さらに術後に急性髄膜
炎を発症し，術後管理に非常に難渋いたしました．
　このケースは確定診断がつかないために来院から
手術までの期間が非常に長くなったことと，その他
にもいくつかの反省点があり，これらを含めて，少
し勉強してみたいと思います．今回お手伝いいただ
くのは，脳神経外科学教室と第二病理学教室で，両
教室の先生からもお話をいただきたいと思います．
　まず最初に，当院の初診から入院，手術，術後の
意識障害をきたすまでの経過を，口腔外科の里見先
生から話をしていただきます．
　里見：今回われわれは三叉神経領域の知覚麻痺を
初発症状としたにもかかわらず，CT撮影等の検査
が遅れ，また病理組織学検査では確定診断が得られ
ず，診断に苦慮し，腫瘍切除術施行後に急性髄膜炎
を来した上顎悪性腫瘍の1例を経験しましたので，
ご報告いたします．
　症例は75歳の男性で，平成9年10月初旬より左
側口蓋，頬部の違和感を自覚し，平成9年10月1
　左側口蓋，頬部の知覚異常および味覚異常を主訴
に当科を受診されました．
　既往歴に左側上顎洞炎と気管支喘息を認め，家族
歴には特記事項はありませんでした．
　初診時顔貌は左右対称で，口腔内に異常所見はあ
りませんでした．左側三叉神経第2枝の支配領域の
知覚麻痺が認められましたが，左側の顔面神経麻痺
は認められませんでした．
　X線写真で，両側上顎洞に若干のX線不透過像
がみられます（写真1）．慢性上顎洞炎の診断のも
とに，外来で抗生物質の内服投与を開始し，症状は
一時軽減しましたが，平成10年2月h　l左側上顎
に著しい疾痛が出現したため，ただちにCT写真を
撮影したところ，左側上顎洞を充満し，鼻腔へも浸
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潤する腫瘍性病変を認めました．
　平成10年3月bのガリウムシンチグラムで
は，左側耳下腺付近に集積が認められますが，全身
には異常集積は認められませんでした．
　病理組織検査を2回施行しましたが，いずれも炎
症性肉芽組織の診断で，悪性腫瘍の確定診断は得ら
れませんでした．
　平成10年3月「一　一，左側耳下腺部に腫瘤が増大
し，顔面神経麻痺を併発したため，確定診断が得ら
れないまま，平成10年4月囮■，緊急手術の目的
で入院となりました．入院時のCT写真では，腫瘍
の著しい増大が認められました（写真2）．
　すなわち，腫瘍は左側節骨洞から上顎洞，さらに
翼口蓋窩から左側下顎枝内側を下方に進展し，左側
耳下腺部から下顎角部にまで及んでいました．平成
10年4月　　1，左側上顎拡大全切除を含む腫瘍切除
術を施行しました．
　左側上顎を腫瘍とともに全切除し，眼窩底の骨を
約2／3，眼窩内脂肪も一部切除しましたが，眼球摘
出は行いませんでした．また，左側下顎枝外側面を
露出させ，下顎枝を一時切離して口腔内より取り出
し，続いて下顎角部より上方に腫瘍切除を進め，頭
蓋底で三叉神経を切除した後，翼口蓋窩骨面から腫
瘍を剥離し，最終的に翼状突起面内側板を基部より
切除し，一塊として腫瘍を切除しました．
　その後，下顎枝を旧位に復し，チタンミニプレー
トで固定し，腫瘍切除後の左側上顎骨欠損部に腹部
より植皮を行い，その上にアクロマイシン軟骨ガー
ゼを充填して圧迫固定し，手術を終了しました．
　なお，肉眼的には腫瘍による頭蓋底の骨破壊や頭
蓋内浸潤は認められませんでした．また，創部から
の髄液の漏出もみられませんでした．出血量は約
5，700mlで，　MAP　16単位，　FFP　16単位の輸血を行
いました．
　術後4日目，創部のアクロマイシン軟膏ガーゼを
除去して創面を観察し，洗浄後再度アクロマイシン
軟膏ガーゼを充填しました．なお，除去した軟膏ガ
ーゼには出血によるものと考えられる汚染のみで，
腐敗臭もなく膿の存在も認めませんでした．しかし，
体温36．6。C，血液検査では白血球数17，300，　CRP
21．2と急性炎症が認められ，突然の意識障害が出現
したため，脳神経外科に対診いたしました．以上で
す．
　千葉：ありがとうございました．術後4日目以降
に急性髄膜炎が生じており，脳神経外科にもいろい
ろご協力いただきました．この経過と治療について，
脳神経外科の高草木先生よりご報告いただきたいと
思います．
　高草木：術後の経過についてご報告申し上げま
す．患者さんは術後4日目の4月1■匪ii，いままで1
ケタだった意識が見当識を中心とした意識障害が強
くなってきました．CT写真では，軽度の脳室拡大
および脳室の低吸収域，いわゆる脳血管障害，慢性
期における正常圧水頭症を思わせる所見を認めまし
た．レトロスペクティブに考えると，左右の節骨面
内に左右差が認められるような所見と思われます．
　この方は以前に脳循環不全を主訴に当科を受診し
ています．その際の1月一のCT写真，　MR像
では，年齢相応の脳萎縮は認められましたが，その
他明らかな病変は認められませんでした．
　2日後の4月■國のCT写真では，脳室拡大がさ
らに著明となりこの時点で当科併診としました（写
真3）．CRPは20以上，白血球数は16，000以上と
いう著明な炎症所見が認められました．腰椎穿刺で
髄液細胞診を施行したところ，672／3という所見が
得られました．また，このときの髄液所見は好中球
が非常に有意でした．以上より，この時点で細菌性
髄膜炎を強く疑いました．
　神経学的には，昏睡以外は麻痺等の脳局所症状は
認められませんでした．同日の緊急MR像では脳
実質内は脳室の拡大，および脳室周囲の低吸収域の
み認められました．節骨洞のスライスでは，T1で
high　intensity，　T2でもhigh　intensityで何からのコ
レクションを思わせる所見が得られました．
　この日よりγ一グロブリンを併用した強力な抗生
剤投与を行い，また人工呼吸器を用いて全身管理を
施行しました．この後に一時期maxで1，868／3あ
った細胞数が徐々に改善し，4月■■には109／3
と改善傾向を認めました（図1）．また，意識状態
もJCS　1ケタ台に戻りました．フォローアップCT
は5月■■圃と5月1■に撮影しました．抗生剤投
与前にあった著明な脳室拡大および脳室周囲の低吸
収域は改善されています．また，節骨洞内もほぼク
リアーになりました．以上が術後の経過です．
　千葉：ありがとうございました．ここでもう1度
口腔外科の先生に2つのことをお話しいただきたい
と思います．
　1つは，腫瘍を切除した際に，腫瘍と頭蓋底の骨
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との位置関係はどのようなものだったか．骨破壊が
あったのか，近接していたのかなど．
　もう1つは，陰部の細菌検査ではどのような菌が
同定され，それがどういう経路を辿って発症したの
かということです．
　里見：腫瘍と頭蓋底の骨とが著しく近接していた
場所は節骨洞と蝶形骨洞の2か所でしたが，肉眼的
に腫瘍による骨破壊は認められませんでした．
　また，術後の創部の細菌検査は意識障害を来した
術後4日目および6日目に行っていますが，その検
査はいずれも陰性でした．
　千葉：ありがとうございました．脳神経外科の先
生にもう一度お話をうかがいます．本症例では上顎
神経も切除していますので，正円孔付近もいじって
いるわけです．そのような処置によって創部からの
感染ルートが成立するものかどうか．また，髄膜炎
の起炎菌は何が考えられるでしょうか．この場合は
抗生物質を投与したせいか，典型的な熱型がなかっ
たようですがこの点についていかがでしょうか．
　高草木：感染経路等について多少考察いたしま
す．本症例の場合は，術前に悪性腫瘍が強く疑われ
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図1
たため，癌性髄膜炎との鑑別が最も重要になってく
ると思います．ただし，この場合は一般的に単球有
意の増加で，本症例では好中球が非常に有意に増加
していたことから，化膿性髄膜炎，細菌性髄膜炎と
考えて妥当だと思います．しかし，その場合の髄膜
炎急性期には脳室拡大はまれです．さらに，この場
合は強い進行性の意識障害が生じていました．
　以上の3点より，私どもは脳底髄膜炎を強く考え
ました．
　脳底髄膜炎は，結核性髄膜炎などの特異的な髄膜
炎に認められ，視神経障害などの脳底部の脳神経症
状，また炎症により脳底部の硬膜の強い癒着が生じ
ることによる急性水頭症，また，炎症により脳底部
の穿通枝の脳血管i攣縮（spasm）が生じることによ
り強い意識障害を伴うことがある非常に重篤な状態
です．頭頸部手術では頭蓋底部の骨にドリリング等
の骨操作もあることより，Bone－Marrowを介して
直接的に進展する場合や副鼻腔内に炎症が生じるこ
とにより血栓性静脈炎となり，それが頭蓋内に移行
する場合等が考えられます．
　本例では，副鼻腔内の所見が非常に重要であると
考えられました．ここには腫瘍摘出腔として直接マ
ニプ1／一ションが及んだとは思いませんが，摘出時
の血液やd6brisの残存，またはデッドスペースの
残存の可能性があり，この部の炎症が波及したとも
考えられます．
　頭蓋底部には豊富な静脈叢が存在し，この部の炎
症は骨を貫いて頭蓋内外を連絡している導出静脈を
通じて頭蓋内に波及する例があると言われていま
す．通常はmajor　dural　sinusを経てくるものが多
いのですが，導出静脈には個人差が著しく，脳底部
の静脈に直接つながるものもあります．
　したがって，本症例における髄膜炎は副鼻腔から
直接，あるいは血栓性静脈炎が頭蓋内に波及したも
のと考えています．
　千葉：起炎菌をいくつか示されましたが，髄膜炎
の症状は，起炎菌によってあまり変わらないのでし
ょうか．
　高草木：髄膜炎としては変わらないと思います
が，その場所によっては違うと思います．
　千葉：今後の参考にお聞きしたいのですが，今回
のような上顎拡大切除術は当科では何回か経験があ
りますが，術後に意識障害を来したのは初めてです．
こういつた術後合併症を予防する上で，考慮すべき
点があれば教えていただきたいのですが．
　高草木：私どもの科でもやはり頭蓋底近傍の手術
を経験することがありまして，その際には頭蓋底部
の欠損部に対して筋皮弁等を用いて血流を保ちなが
らデッドスペースをできるだけ少なくするという手
法を用いています．また，どうしても頭蓋底部，頭
頸部手術では脳に非常に近接しているので，そのよ
うなことが起こる危険性も非常に高いと思います．
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ある本によると，10％～15％ぐらいはあると言わ
れていますので，それに対する対処をあらかじめ先
手此々でいかれたほうがよいと思います．
　千葉：少し組織量が厚いもので，頭蓋底の骨を覆
ったほうがよいということですか．
　高草木：目的としてはデッドスペー一・・スをなくすと
いうことです．それはケースバイケースだと思いま
す．
　千葉：ありがとうございました．口腔外科領域で
もこういう頭蓋底にからむような手術は，全国的に
もそれほど多いとは思いません．東京医大では比較
的こういつた手術が多い気がします．
　この髄膜炎に限らず，口腔外科の術後感染症の発
生率は他の科と比較して高いのでしょうか．口腔領
域は不潔な場所で，唾液の存在や鼻腔や咽頭と通じ
ていることなどからなかなか清潔にできない場所と
いえます．他の科と比較して感染症の発生率はどの
程度でしょうか．通常考えると，悪性腫瘍の術後の
感染率は，一番高いと思うのですが，いかがでしょ
うか．
　里見：口腔領域の術後感染症の発生率は，文献的
には約12％と言われています．
　他科との比較ですが，消化器外科で3％～27％，
婦人科領域で11％という報告がありますから，同
程度と考えられます．
　手術内容別の術後感染率が最も高いのは，先生の
ご指摘通り悪性腫瘍手術との報告があります．その
原因としては高齢者が多いこと，合併症保有率が高
いこと，また，手術時間が長くなって出血量も多い
ことなどが考えられます．さらには術後の体位制限
とか機能障害なども関係してくると思われます．
　千葉：ありがとうございました．こういつた点は
後のディスカッションでまた出てくると思うのです
が，今回のケースでは，入院前の2回の病理組織検
査の結果がいずれも炎症性の肉芽組織であったこと
で，治療の選択が難しかった．悪性腫瘍が強く疑わ
れたけれども，放射線に感受性があるかどうか，抗
癌剤が効くかどうかなどの判断がつかず，結局，緊
急手術的に手術に臨むことになってしまいました．
　この治療に病理の占める割合は非常に大きいと思
いますので，病理の海老原先生からのこの腫瘍の本
体は何かをお話しいただきたいと思います．
　海老原：では最初に，この腫瘍がどういうもので
あったかということを，スライドで見たいと思いま
す．
　まず，術前の生検組織の要点を紹介します．
　それは膠原組織の豊富な硬い組織で，一見，憂慮
組織に見えました．この中には小さな紡錘形細胞と
軽度のリンパ球浸潤を伴った血管が散在すると言う
ところが大部分でしたが，部分的にはより大きな紡
錘形細胞が数を増して見られるところ，核小体の目
立つものもありました．しかし，この程度のcellu－
1arityだと通常の肉芽組織でも理解できる範囲のも
のとして，最初の診断がなされていました．
　しかし，すでに説明があったように，この病変は
周囲の骨組織をも破壊しているという臨床側からの
指摘と考え合わせ，生検部分よりも深い位置に本当
の腫瘍性病変が隠れているか，この病変をいわゆる
“inflammatory　pseudotumor”，この疾患名は低悪性
度の線維肉腫という考えもあることから，上顎骨を
含めた腫瘍切除術が行われました．
　多数の部位から標本が作られ，観察されましたが，
基本的には生検材料のものと同じものでしたが，相
当にcellularityの高い部分もあちこちで見つかり，
これがただの癩痕と違うということになりました．
写真（写真4）は細胞の多いところの代表的な部分
ですが，それでもまだ膠原線維が多く，肉腫には見
えません．奇怪な核や核分裂像もありません．ただ，
ときどき核小体の大きな紡錘形細胞が見つかりま
す．副鼻腔で多い悪性腫瘍は扁平上皮癌ですが，そ
れを考えさせる異型細胞や構造は見つかりません．
扁平上皮癌では肉腫のような形態を示すものがあ
り，紡錘形細胞癌と呼ばれますが，この場合には細
胞異型が著しいのが普通です．相変わらず，肉芽組
織でも理解可能な範囲のものでした．
　しかし，増殖のパターンは悪性腫瘍を示唆するも
のです．そうすると残る可能性の最も重要なものと
して，炎症性肉芽組織に類似した悪性腫瘍を考えな
ければならないことになります．名称としては
“inflammatory　pseudotumor”です．この名称のも
のは肺，消化管，軟部組織などで有名ですが，この
中には低悪性度の線維肉腫と考えるべきものが分か
ってきています．鼻腔，副鼻腔などではあまり知ら
れていませんが，この例はそう理解できるものでは
ないかと言うことで，いろいろ調べますと，不思議
な現象を見ることが出来ました．それは細胞が多く
て，多少の異型性のある紡錘形細胞はEMAやcyt（）一
keratinの上皮細胞のマーカーに陽性となるものが
（5）
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あることです．
　通常，このようなマーカーが陽性の腫瘍は上皮性
悪性腫瘍，即ち，癌というのが常識的ですが，これ
らの細胞はどうしても線維芽細胞です．これは電顕
的にも確認してあります．そこで困ったことになっ
た訳ですが，文献的に調べてみますと，このような
上皮細胞のマーカーは絶対的なものではなく，線維
肉腫だけでなく血管肉腫やその他の肉腫細胞にも可
なりの頻度で陽1生になることが分かっていることを
知りました．
　更に，癌抑制遺伝子産物p53の過剰な発現も確
かめられました．これはmutant　p53であることを
意味しています．
　従って，この症例の肉芽組織様の主役成分は悪性
の線維芽細胞と判断されることになりますので，診
断はinflammatory　pseudotumorの組織像をもった
線維肉腫ということになります．
　千葉：ありがとうございました．例えば扁平上皮
癌では，生検した所が決してきれいにはならない．
しかし本例の生検では，切除した場所がきれいな粘
膜で覆われるという，通常の癌ではないなという感
じがしました．炎症を伴うと病理学的にも臨床的に
も腫瘍の診断が難しい例が多いのですが，先生のい
まのお話では，ある部分はfibrosarcomaのような
性格を持っているということでしょうか．
　海老原：要するに全体をfibrosarcomaのlow
gradeと考えている人たちがいるということです．
癌抑制遺伝子産物のp53があれだけ出るとmutant
なものだと思いますので，腫瘍性のものと考えてよ
いのではないかと思います．こういう非上皮性のも
のでp53というのはあまり調べた例がないようで
すが，報告を見ると，結局はinflammatory　pseud（）一一
tUmorという形のままで手術をしたら治ったという
ものについては，p53が出てこないというレポート
でした．これはあれだけp53が出るということは，
これは腫瘍と考えるべきだろうと思います．ただ，
組織像が非常におとなしいので，sarcomaといって
もhigh　gradeなものではないだろうと考えられま
す．
　千葉：これは新しい概念と考えてよいのでしょう
か．
　海老原：いや，この名称は以前からありました．
しかし，最近になってこの組織像をとるものにいろ
いろな疾患，リンパ腫の一型とか本例のような線維
肉腫の一型に分類されるものがあることが分かって
きたのは最近のことです．そういう意味では，新し
い概念と言ってよいと思います．
　千葉：ありがとうございました．脳神経外科の先
生にひとつお尋ねしたいと思います．脳室拡大があ
って，水頭症様の変化があるというところから，脳
室ドレナージという選択もあるかと思うのですが，
この場合は適応があったのでしょうか．脳室ドレナ
ージの適応も含めて，教えていただきたいと思いま
す．
　高草木：結論から申し上げて，この方の場合はド
レナージの適応はあったと思います．というのは，
いままで1ケタあった意識が一時的に3ケタまで悪
くなりました．ということは，急性水頭症による意
識障害が非常に考えられます．炎症によってクモ膜
穎粒などが障害を受けていることも予想されます．
また，先ほど出した頭蓋底部のクモ膜の所見により，
髄液自体の排出経路がふさがっているということが
ありますので，そういう場合は，やはり人工的に髄
液を排出してあげる必要があったと思います．この
方の場合は，たまたま抗生剤がよく効いたのと，私
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が受持ちから聞いた話ではご家族の意向で施行して
いませんが，そういった意味では適応はあったと思
います．
　千葉：やるとすれば，意識障害が起きてすぐの時
期がよいのでしょうか．
　高草木：そうですね．全身状態さえ許せば．手術
自体は局所麻酔でできることなので．
　千葉：いま意識レベルは少しずつ改善してきてお
り，かなりクリアになっているのですが，今後，再
発を予防するために注意すべきことがあればお願い
します．
　高草木：再発のことに関して言うと，創部は残っ
ているわけですから，もちろん再発する可能性はあ
ると思います．そういったことに関しては，やはり
抗生剤の全身的な投与等が必要になってくるのでは
ないでしょうか．
　千葉：今後の注意点は何かありますか．
　高草木：やはり血液生化学的にCRPとか白血球
数をこまめにチェックしておいて，CT写真を撮っ
て確認することと思います．すぐわかるのは意識の
状態だと思いますので，そういうところもあわせて
チェックしていけばよいと思います．
　大岩：基本的には局所の感染が抑えられてさえい
れば，こういつたケースも起こらないでしょうし，
再発も基本的には起こらないという単純な考え方で
よいかと思います．
　彼も言いましたが，大きなデッドスペースがある
場合には，やはり血液を保った状態でそこを充填す
る物でリコンストラクションする．たしかに今回の
場合は頭蓋底に骨が1枚ありますので，それを超え
て上に行くということの危険性というのはそれほど
高くはないという予想がたしかに立つのですが，静
脈叢を介して炎症が上に波及してこういう髄膜炎を
起こすことが現実にあるわけですから，いかに局所
の感染をコントロールするかということに尽きると
思います．
　ちょっと聞き漏らしたのか言われなかったのか，
術後に創部の感染の状態がどうだったのかが1つ問
題だと思います．仮にそこに大きな感染がなくてこ
ういうものを起こしたのであれば，また別の角度か
ら考えなければいけないと思います．あくまでも原
発に感染巣があってということであれば，こういう
事態が引き続いて起こってくる危険性を常に意識し
ていなければいけないと思います．
　それから，水頭症のときに手術をするというのは
原則だと思います．髄液循環の障害が生じて意識が
悪くなっているといっても，基本的には脳ヘルニア
の状態だと思うのです．ですから，脳圧は極限まで
充縛していて，脳ヘルニアを起こして意識が悪くな
っている．ですから，たまたま結果オーライでよく
はなっているかもしれませんが，脳室ドレナージを
するということが絶対的に必要だとご理解いただい
たほうがよいと思います．
　千葉：ありがとうございました．局所の状態を口
腔外科サイドから，もう一度話して下さい．
　里見：創意には植皮を行い，その上を抗生物質軟
膏ガーゼでタイオーバーし圧迫固定しました．その
ガーゼを最初に除去したのが意識障害をきたした術
後4日目です．その時の頬部の細菌検査は陰性でし
た．また除去したガーゼ自体は血液汚染物質が観察
されただけで腐敗臭や膿の存在は認められませんで
した．それ以降，意識障害をきたした急性髄膜炎で
あったため連日創部の洗浄を行いました．
　千葉：上顎にかなり大きな欠損があるわけです
が，食べるとか飲み込むことへの今後の処置の予定
とか展望があれば，お話し下さい．
　里見：先ほどの脳神経外科の先生のご指摘通り，
上顎に生じた大きな組織欠損を比較的組織量の大き
な皮弁で再建することは今後の検討課題だと思いま
す．現時点で当科では上顎に大きな組織欠損が生じ
た場合，磁石を利用してサイナスバルーンに義歯を
付着させたり，義顎を用いたりしています．という
のも取り外しが可能なため局所再発を早期に発見で
きるという利点があります．しかし，組織欠損量が
大きくなればなるほど，その義顎等が複雑になり患
者自身による取り外しが困難になるということや頬
部の拘縮を長期間抑えきれないという問題が生じ，
QOLを考えると大きな皮膚で再建することも良い
のではないかと考えています．
　大岩：ガーゼドレーンを使われていますが，例え
ばペンローズとか，チューブのセミクーロズドレー・
ンなどを使われてドレナージすることはいかがです
か．脳外科ではそれが通常行われている方法ですが，
先生たちの領域ではそういうことはあまりされない
のでしょうか．感染ということを考えると，それが
一一ﾔと思いますが．あるいは，そこにプールした血
液を引いたり，仮に膿が溜まったとしてもそれを洗
うとかいうこともできますので，そちらの方がよい
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のではないかと思ったのですが．
　里見：当科でも通常の手術ではペンローズドレー
ンや持続吸引ドレーンを使用していますが，今回の
手術では大きな上顎組織欠損部の創部に植皮をし
て，その上を抗生物質の軟膏ガーゼにてタイオーバ
ーした状態であるため使用しませんでした．
　千葉：ありがとうございました．会場の方から何
かご質問があれば受けたいと思いますがいかがでし
ょうか．
　今回の症例のように頭蓋底に近接している，ある
いは頭蓋底の骨を一部破：壊することは，上顎悪性腫
瘍の場合には確実にあり得ることと思います．その
際，頭蓋底の骨がしっかりしていれば多くの場合は
それほど問題は起きないのですが，今回そういう手
術にもかかわらず，感染経路ができて髄膜炎を起こ
したことは，骨があるからといって安心はできない
ことを意味していると思います．
　さらに腫瘍が頭蓋底を破壊して，硬膜も切除する
ことになると，さらにいろいろな症状が随伴してく
るおそれがあります．
　また，上顎の悪性腫瘍は，切除による顔貌の変形
が強く出やすい場所ですし，切除範囲によっては構
音や咀塒に問題が出てきます．患者さんのQO：しの
面から考えると，その辺を確実に1つ1つ押さえて
いくような治療が必要ですし，各科が協力してこの
治療にあたることがさらに大事なことだと思いま
す．
　では，これで今回の臨床懇話会を終了させていた
だきます．
（8）
